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摘 要 : 脂肪 和 肥胖 相关 (FTO) 基 


因 是 最 近 发 现 的 一 个 与 肥胖 相关 的 基因 。 全 基因 组 关 


联 分 析 发 现 : FTO 基因 内 有 许多 单 核 苷 酸 多 态 性 位 点 CSNP)， 这 些 SNP 位 点 与 肥胖 的 发 


生 密 切 相 关 。 本 文 综述 了 FTO 基因 的 发 现 、 结 构 和 组 织 表 达 特 征 ，F7O 基因 SNP 位 点 与 


Kee: ASF 


月 


肥胖 之 间 关 系 ， 以 及 FTO 基因 通过 调节 摄食 来 影响 肥胖 的 发 生 ， 以 期 为 研究 动物 的 肥胖 机 
制 提供 一 定 的 参考 依据 。 


I 肥胖 相关 基因 ; HAERSMA; EPE 


E 胖 是 一 种 慢性 代谢 疾病 , 严重 影响 了 动物 健康 和 脱 体 品质 ,， 它 是 遗传 和 环境 因素 


作用 的 结果 。 环境 因素 的 改变 促进 


ANS 


2 
RR 


肥胖 的 发 生 和 发 展 , 而 遗传 因素 则 在 决定 个 体 对 肥胖 的 


易 感性 方面 起 到 了 关键 作用 凹 。 遗 传 因素 的 研究 分 为 2 个 阶段 ， 第 1 个 阶段 是 采用 候选 基因 法 


研究 遗传 因素 ， 第 2 个 阶段 则 是 采 


素 。 


候选 基因 法 是 根据 已 有 的 生理 、 生 化 
可 能 对 疾病 有 影 


Ab EA 


背景 知识 ,直接 从 已 知 或 潜在 的 基因 系统 中 挑选 
站 的 候选 基因 ,然后 选 出 对 疾病 有 影响 的 单 核 音 酸 多 态 性 ,最 后 在 不 同人 群 


] 全 基因 组 关联 分 析 的 方法 来 研究 对 肥胖 起 作用 的 遗传 因 


coe 


中 验证 这 个 候选 基因 证 ， 再 分 析 这 些 基 因 与 疾病 相关 的 序列 变异 。 不 同 于 候选 基因 法 ， 全 基 


FE 龄 相关 愧 


因 组 关联 分 析 (genome wide association study,GWAS) 是 指 在 人 类 全 基因 组 范围 内 找 出 存在 
的 序列 变异 ， 即 单 核 苷 酸 多 态 改 
与 疾病 相关 的 SNP， 然 后 在 不 同 的 人 秋 
首次 报道 了 有 关 人 类 各 


E (single nucleotide polymorphism, SNP) 位 点 ， 并 从 中 筛选 出 


f 中 验证 这 个 基因 与 疾病 的 相关 性 。2005 年 ，Klein 等 
黄斑 变 


生 的 GWAS 研 究 。 此 后 ， 有 关 肥 胖 由 、H- 型 糖尿 病 站 


等 一 系列 复杂 疾病 的 GWAS 研 究 被 陆续 报道 。 最 近 几 年 ， 大 规模 的 GWAS 分 析 将 肥胖 以 及 其 


他 重要 疾病 的 研究 推 向 了 新 的 高 度 。 脂 肪 和 肥胖 相关 (fat mass and obesity associated,FTO ) 
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26 ”基因 正 是 研究 发 现 的 第 1 个 与 普通 入 群 肥胖 相关 的 可 靠 候选 基因 。 本 文 综述 了 FTO 基 因 的 发 
27 ” 现 、 结 构 和 分 布 ,， FTO 基 因 SNP 位 点 与 肥胖 的 相关 性 ， 以 及 其 通过 调节 摄食 来 影响 肥胖 的 发 


23 OE. 


29 1 FTO 基因 的 发 现 


30 1994 年 ，Van der Hoeven 等 向 利用 转基因 技术 产生 了 并 趾 突 变 小 鼠 ， 纯 合子 并 趾 小 鼠 在 
31 ”妊娠 中 期 就 会 死亡 ， 并 且 表现 为 头 和 脸 的 严重 畸形 、 中 枢 神经 系统 的 发 育 缺陷 、 多 趾 畸 形 及 
32 ”生长 迟缓 , 杂 合 子 并 趾 小 鼠 则 表现 为 特征 性 的 前 肢 并 中 和 胸腺 增生 。 研究 发 现 并 趾 小 鼠 的 第 
33 ”8 号 染色 体 上 有 长 达 1.6 Mb 片段 的 缺失 中， 在 后 续 的 研究 中 证 实 了 该 缺失 片段 里 含有 3 个 功能 


Ps 


34 ”未 知 的 基因 (FTS, FTM, FTO) 和 3 个 来 自 Iroquois 基 因 家 族 的 基因 CIRX3. IRX5, IRX6) 


35 M, 而 FTO 基 因 是 Peters 等 (I 通 过 定位 克隆 野生 型 小 鼠 基 因 组 序列 产生 的 一 个 新 基因 。 随 后 研 
36 ” 究 发 现 ， 类 似 小 鼠 并 中 这 种 表 型 在 人 上 也 有 发 现 。 这 类 人 表现 为 乳房 大 小 不 等 、 释 体 畸 形 、 


= 37 ”智力 迟钝 、 肥 胖 等 症状 。2007 年 ，Frayling 等 四 发 现 FTO 基 因 的 SNP 位 点 与 肥胖 相关 后 ，F7O 


二 38 ”基因 的 研究 成 为 了 热点 ， 并 将 FTO 基 因 正 式 命名 为 脂肪 和 肥胖 相关 基因 ， 


39 2 FT0O 基因 及 蛋白 的 结构 


40 2.1 基因 结构 

41 基因 组 学 研究 表明 ，F7O 基因 存在 于 兰 椎 动物 和 少数 几 种 海洋 藻类 的 基因 组 中 ， 不 存 
42 ”在 于 细菌 、 真 菌 、 原 生动 物 、 无 疹 椎 动物 和 绝 大 多 数 植物 的 基因 组 中 0*11。FTO 基因 的 序 
43 ” 列 不 仅 在 物种 之 间 具 有 非常 强 的 保守 性 , 而 且 在 疹 椎 动物 之 间 的 内 含 子 -外 显 子 分 布 模式 也 
Q 44 ”很 保守 。 人 的 FTO 基因 定位 在 人 的 16 号 染色 体 长 辟 上 , 全 长 约 400 kb, 包括 9 个 外 显 子 、 


45 ”8 个 内 含 子 。FTO 基因 上 游 约 3.4 kb 是 梅 克 尔 苇 室 综 合 征 相 关 和 蛋白 基因 CRPGRIPIL), F 


46 ” 游 与 Ioquois 基因 家 族 (包含 IRX3、IRX5、IRX6) 临近 。FTO 基因 的 第 一 内 含 子 序列 中 含 


47 ”有 转录 因子 CUTL1 (又 称 CDP、Cnut、Cux， 属 于 同 源 框 异型 盒 转录 因子 家 族 ， 参 与 细胞 
48 ”的 生长 、 分 化 和 发 育 ， 并 参与 许多 细胞 基因 的 转录 调节 ) 结合 位 点 。CUTL1 结合 位 点 包 


49 了 1 个 SNP 位 点 rs8050136， 与 肥胖 相关 。F7O 基因 第 一 内 含 子 中 ， 除 rs8050136 外 ， 还 


50 ”包含 了 其 他 SNP 位 点 ， 如 rs1121980、rs17817449、rs8050136 等 02 (图 1)。 
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Human, Chr 16 


Region of 
associated SNPs 
LD block for a 
associated SNPS 
— FTO 
a Bn BEG m Exons 
一 IRXS IRX6 
FTS (Ft!) FTM (RPGRIPIL) IRX3 ad 
= — ss 
| | | | | | I | | | 


52,266,424 52,450,395 52,634,366 52,818,337 53,002,308 53,186,279 53,370,250 53,554,221 53,738,192 _ 
52,082,453 53,922,168 


rs7202296 
1517817449 | , CUTL] binding site 


+ 
E x B Eo 
exon] 151121980 di exon2 exon3 


rs8050136 
139939609 rs9930506 


Human, Chr 16: 人 类 第 16 号 染色 体 ，Region of associated SNPs: 与 单 核 苷 酸 多 态 性 相关 的 区 域 ; LD 
block for associated SNPs: 与 单 核 苷 酸 多 态 性 相关 的 LD block; Exons: 外 显 子 ; CUTLI binding site: CUTLI 


结合 位 点 ; exon1: 外 显 子 1。 


图 1 Af FTO 基因 簇 结构 图 


Fig.1 Organization of FTO gene cluster for human!!! 


2.2 RAH 


FTO 和 蛋白 隶属 于 依赖 Fe*+ 和 a- 酮 戊 二 酸 (a-KG) 的 加 氧化 酶 超 家 族 的 一 员 031。 这 个 酶 家 


族 的 成 员 能 够 催化 重 白 质 、 核 音 酸 、 脂 质 和 小 分 子 的 凑 化 和 去 甲 基 化 ,包含 了 大 肠 杆 菌 烷烃 


羟 化 酶 〈alkane hydroxylase,AlkB )、 烷 烃 羟 化 酶 同系 物 (mammalian AlkB homolog,ABH)、 


Be Jet Se AMARME (collagen prolyl 3-hydroxylases,C-P3H)、 植 烷 酰 辅酶 A 羟 化 


(phytanoyl-CoA a-hydroxylase,PAHX ) 等 80 多 种 酶 。 在 这 个 超 家 族 里 ，FTO 和 蛋白 与 AlkB 和 
ABH 最 相似 叫 。 序 列 比 对 表明 FTO 蛋 白 序列 在 各 个 物种 间 高 度 保守 05149〈 图 2)。 而 在 所 有 
的 保守 序列 中 ， 与 去 甲 基 酶 活性 相关 的 4 个 特异 性 的 折 对 从 沪 类 到 哺乳 动物 中 有 极 强 的 保守 
性 00。 和 蛋白 晶体 学 研究 发 现 ， 人 的 FTO 蛋 白 结构 主要 由 N 端 和 C 端 结构 域 构成 0m1。 目 前 ， 关 
于 FTO 和 蛋白 的 高 级 结构 仅 在 人 上 有 研究 ， 而 在 其 他 物种 中 还 尚未 见报 道 。 
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Chicken: %§; Human: A; Cow: 4F; Mouse: 小 鼠 ， Rat: ABN; Pig: 猪 。 
图 2 不 同 物种 的 FTO 蛋 白 序列 比 对 


Fig.2 Sequence alignment of FTO protein among different species!!®! 


3 FTO 基因 的 组 织 表达 

目前 ， 关 于 FTO 基因 在 组 织 中 特异 性 表达 的 研究 报道 较 少 ， 研 究 仅 集中 在 人 和 猪 等 
少数 哺乳 动物 上 ， 而 在 鱼 类 、 两 栖 类 等 其 他 兰 椎 动物 上 还 未 见报 道 

Frayling FOH SEIS RJE Bt PCR 检测 了 FTO 基因 在 胎儿 和 成 人 中 的 组 织 表 达 情 况 ， 
在 胎儿 的 脑 、 肾 脏 、 肝 脏 、 胰 腺 中 均 检 测 到 了 FTO 基因 的 表达 ， 其 在 胎儿 的 大 脑 中 表达 量 
最 高 ， 在 胰腺 中 表达 量 最 低 ， 此 外 ，FTO 基因 在 成 人 的 脑 、 骨 骼 肌 、 胰 岛 、 肾 脏 、 胰 腺 、 
脂肪 和 肝脏 中 也 有 表达 ， 其 在 成 人 的 大 脑 中 表达 量 最 高 ， 而 在 肝脏 中 表达 量 最 低 。 在 小 鼠 
和 大 鼠 的 脑 、 脂 肪 组 织 、 肌 肉 、 心 脏 、 肝 脏 等 组 织 中 也 检测 到 了 FTO 基因 的 表达 ， 其 中 
FTO 基因 在 脑 中 的 表达 量 最 高 515。 研 究 者 用 原 位 杂交 检测 到 FTO 基因 在 下 丘脑 中 的 马 状 
核 (ARC)、 室 旁 核 (PVN)、 背 内 侧 核 (DMN) 和 腹 内 侧 核 (VMN) 都 有 广泛 表达 ， 而 
这 些 核 团 是 控制 能 量 平 衡 的 重要 核 团 。 这 些 研究 结果 表明 FTO 基因 在 控制 能 量 平衡 中 可 能 


82 ”起 着 重要 的 作用 [51。 


83 Madsen 等 8 检测 了 FTO 基因 在 猪 的 各 个 组 织 中 的 表达 情况 , 结果 显示 FTO 基因 在 小 


84 ” 脑 、 海 马 体 、 脂 肪 组 织 、 肌 肉 、 心 脏 等 18 个 组 织 中 都 有 表达 ， 但 FTO 基因 在 脑 中 的 表达 


85 ” 量 是 在 外 周 组 织 的 表达 量 的 7~12 倍 ;而 在 脑 中 ，F7O 基因 在 小 脑 中 的 表达 量 显 著 高 于 在 
86 ”海马 体 和 大 脑 皮层 中 的 表达 量 。 付 言 峰 等 9 对 苏 钟 猪 的 5 个 不 同 外 周 组 织 的 FTO 基因 表达 


87 ”情况 分 析 得 出 : FTO 基因 在 背 采 和 心脏 中 表达 量 最 高 ， 其 次 是 在 肺脏 和 肝脏 中 ， 在 背 最 长 


88 ” 肌 中 的 表达 量 最 少 。 该 研究 结果 表明 FTO 基因 的 表达 可 能 与 皮下 脂肪 、 心 脏 、 肌 肉 等 组 织 
89 ”的 脂肪 沉积 有 一 定 的 关系 。 


90 4 FTO 基因 SNP 与 肥胖 的 关系 


` 91 4.1 与 肥胖 的 相关 性 


92 FT7O 基 因 具 有 多 个 SNP 位 点 , 通过 对 不 同 地 区 的 人 群 进行 GWAS 分 析 , 结果 发 现 这 些 SNP 


一 93 ”位 点 与 肥胖 相关 ， 且 不 同 地 域 人 群 的 FTO 基 因 SNP 位 点 存在 差异 。Dina 等 eH 利用 GWAS 分 析 


— 94 ”发 现 ， 位 于 FTO 基 因 的 第 一 内 含 子 的 SNP 位 点 rs1121980 与 法 国人 肥胖 显著 相关 。 对 732 名 西 


N 95 ” 班 牙 人 的 研究 显示 ， 肥 胖 人 群 的 rs9939609 纯 合子 AA 频 率 显 著 高 于 正常 人 群 ，AA 基 因 型 个 


96 ” 体 比 AT 或 TT 基因 型 个 体 的 腰围 更 大 ， 这 表明 等 位 基因 A 增加 了 西班牙 人 患 肥胖 的 概率 1， 


97 ”rs9939609A 等 位 基因 与 肥胖 的 正 相 关 性 在 对 澳大利亚 人 和 巴西 儿童 的 研究 中 也 得 到 了 证 实 ， 


= 


98 ” 受 试 者 A 等 位 基因 的 增加 也 伴随 着 身体 质量 指数 BMI) 的 增加 R32 ， 可 见 F7O 基 因 SNP 位 


= 99 ”点 rsS9939609 与 肥胖 的 关系 紧密 。 对 韩国 人 的 研究 表明 , 181421085 C 和 rs17817449 G 位 点 增加 


100 “了 韩国 人 患 肥 胖 的 概率 224。 对 比 927 个 肥胖 和 1 527 名 非 肥胖 的 日 本 人 后 发 现 ， 有 15 个 FTO 基 
101 “， 因 SNP 位 点 与 肥 翌 相关 ， 其 中 rs1$5$8902 与 肥胖 关系 最 为 密切 CI。 在 对 魁北克 人 的 研究 中 发 


102 ” 现 , 2 个 FTO 的 SNP 位 点 rs17817449 和 rs1421085 与 肥胖 的 一 些 表现 型 相关 , 尤其 是 rs17817449， 


103 ”与 BMI、 体 重 和 腰围 存在 着 显著 的 相关 性 RL。Grant 等 B31 对 518 名 非洲 肥胖 儿童 和 1 428 名 正 


104 ” 常 儿 童 的 研究 结果 表明 , FTO 基 因 区 域 的 2 个 变异 位 点 rs8050136 和 rs3751812 与 儿童 肥胖 存在 


105 ”关联 。 总 结 目前 研究 , 已 经 发 现 的 与 肥胖 相关 的 FTO 基 因 SNP 位 点 有 rs1121980、rs9939609、 


106 rs1421085、rs17817449、rs1558902、rs8050136、rs3751812 等 。 
107 42 通过 调节 摄食 来 影响 肥胖 的 发 生 


108 已 有 的 研究 报道 显示 ，F7O 基 因 SNP 位 点 与 肥胖 的 相关 性 是 通过 增加 摄食 ,而 不 是 通 


E 


oT 
IVE ay J- 
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109 ”减少 能 量 消耗 来 实现 。Speakman 等 29 从 苏格兰 筛选 了 150 个 白人 ， 分 析 F7O 基 因 突 变 体 与 能 


110 ” 量 消 耗 (基础 代谢 率 ) 和 摄食 之 间 的 关系 ， 发 现 FTO 基 因 型 与 基础 代谢 率 无 显著 的 相关 性 ， 


111 ”而 与 摄食 有 显著 的 相关 性 。 对 380 名 德国 人 的 研究 结果 也 显示 , 受 试 者 的 能 量 消耗 不 受到 FTO 


iv 


112 ”基因 SNP 位 点 rs8050136 的 影响 ， 但 是 rs8050136 和 摄食 量 显著 相关 271， 这 说 明 F7O 基 因 SNP 


113 ”位 点 rs8050136 增 加 体重 是 通过 增加 摄食 而 不 是 通过 影响 能 量 消耗 来 实现 的 。Cecil 等 R31 抽取 


114 ”了 97 名 苏格兰 儿童 研究 FTO 基 因 SNP 位 点 rs9939609 与 能 量 消耗 和 摄食 量 的 关系 ， 结 果 显 示 


115 FTO 基因 突变 导致 肥胖 不 是 参与 了 能 量 消耗 的 调控 ， 而 是 在 控制 采 食 量 方面 起 着 重要 作用 。 


116 ”为 了 检测 FTO 基 因 SNP 位 点 rs9939609 与 日 常 摄食 行为 的 关系 , Wardle 等 9 利用 儿童 饮食 行为 


117 ”问卷 调查 的 方式 研究 了 3 337 名 儿童 的 饱 食 应 答 和 食物 喜好 情况 ， 结 果 显 示 AA 纯 合子 的 儿童 
118 ”的 饱 食 应 答 显 著 降 低 ， 说 明了 FTO 基 因 SNP 位 点 是 通过 减少 饱 食 应 答 来 增加 摄食 量 ， 从 而 导 
119 ” 致 肥胖 的 。 之 后 ，Karra 等 BW 也 证 实 了 FTO 基 因 SNP 位 点 rs9939609 能 够 影响 食欲 从 而 影响 摄 
120 食量。 以 上 的 研究 表明 ，FTO 基 因 是 通过 增加 摄食 来 影响 肥胖 的 发 生 的 。 而 进一步 的 研究 
121 “ 示 ，FT7O 基 因 是 通过 影响 食欲 肽 的 表达 水 平 进而 增加 摄食 的 B0。 

122 43 影响 食欲 肽 表达 水 平 来 调节 摄食 
123 机 体 中 具有 许多 调节 摄食 的 多 肽 ， 如 促进 食欲 的 神经 肽 Y (neuropeptide YNPY) BH, 


124 = A UURE (ghrelin) 62 和 刺 鼠 相关 蛋白 〈agouti-related protein,AgRP〉[33] 等 ， 抑 制 食欲 的 胆 


125 Æ ik f z (cholecystokininCCK ) ™4] 、 瘦 素 ( leptin ) ©! Al by BM AR UR 


126 (proopiomelanocortin POMC) B9 等 。 目 前 ， 有 研究 表明 F7O 基 因 能 够 影响 ghrelin、leptin 等 


127 ”摄食 调控 基因 的 表达 水 平 进而 调节 能 量 代 谢 。 


128 4.3.1 影响 ghrelin 的 表达 水 平 


129 ghrelin 是 胃 内 产生 的 一 种 多 肽 ， 能 够 增强 食欲 、 促 进 摄 食 和 调节 能 量 平衡 1。 研 究 表 


130 HH FTO 基因 SNP 位 点 能 影响 ghrelin 的 表达 水 平 ， 从 而 调节 摄食 。Karra 等 BU 研究 了 359 


131 ”名 欧洲 人 摄食 后 在 不 同时 间 点 血液 中 ghrelin 的 表达 水 平 变化 。 结 果 显 示 FTO 基因 SNP 位 


132 ”点 rs9939609TT 志愿 者 血液 中 ghrelin 表达 水 平 的 减少 量 显著 多 于 rs9939609A 志愿 者 ， 这 


133 ”表明 rs9939609A 与 餐 后 血液 中 ghrelin 表达 水 平 的 降低 有 关 。 随 后 ， 他 们 用 核磁 共振 成 像 
134 ”检测 了 餐 后 控制 食欲 的 脑 部 区 域 的 活性 , 发 现 rs9939609A 志愿 者 餐 后 控制 食欲 的 脑 部 区 域 


135 ”的 活性 增强 ， 这 与 注射 ghrelin 后 控 人 


出 食欲 的 脑 部 区 域 活性 增强 一 臻 ， 说 明 rs9939609A 志 


hinaXiv 会 作 甘 
ChinaXIv 合 作 且 


IH FIJ 
J 
THTU 


136 ” 愿 者 餐 后 饮食 感 减 弱 , 从 而 增加 了 摄食 量 60。 而 Benedict 等 68 对 985 名 老年 人 的 研究 发 现 ， 


137 FTO 基因 SNP 位 点 rs17817499 C 等 位 基因 与 血液 中 ghrelin 的 表达 水 平 呈正 相关 。 以 上 结 


138 ” 果 表 明 ，FTO 基因 SNP 位 点 与 ghrelin 的 表达 水 平 存在 一 定 的 相关 性 ， 进 而 影响 摄食 和 能 


139 ” 量 平衡 。 


140 4.3.2 ”影响 leptin 的 表达 水 平 


141 leptin 是 一 种 由 脂肪 组 织 产生 的 蛋白 质 类 激素 ， 它 进入 血液 循环 后 参与 脂肪 和 能 量 代 
142 ” 谢 的 调节 ， 使 机 体 减 少 摄食 ， 抑 制 脂肪 细胞 的 合成 ， 从 而 使 体重 减轻 。 有 研究 表明 血浆 中 
143 leptin 的 表达 水 平 与 FTO 基因 SNP 位 点 数量 及 表达 水 平 呈 负 相关 。Qi 等 69 在 研究 FTO 基 


144 ” 因 SNP 位 点 与 肥胖 的 关系 时 发 现 , FTO 基因 SNP 位 点 rs9939609A 等 位 基因 降低 了 血液 中 


145 leptin 的 表达 水 平 。Speakman 等 2 研究 发 现 ，rs9939609TT 的 人 血浆 中 leptin 含量 为 19.49 


146 ng/mL, rs9939609AT 的 人 血浆 中 leptin 含量 为 17.55 ng/mL, rs9939609TT 的 人 血浆 中 leptin 


147 ”含量 为 13.59 ng/mL. 该 结果 与 Qi 等 6 的 研究 结果 一 致 ， 这 表明 A 等 位 基因 降低 了 血浆 中 


148 leptin 的 含量 。 对 985 名 老人 禁 食 16 h 后 ， 这 些 老人 血液 中 leptin 含量 下 降水 平和 FTO 基 


149 [A] rs17817449 数量 呈正 相关 ， 这 表明 个 体 携带 FTO 基因 rs17817449 的 数量 越 多 ， 禁 食 后 


150 LF leptin 含量 下 降 也 越 多 B38]。 
151 然而 ,血浆 中 leptin 的 含量 和 表达 水 平 与 FTO 基 因 SNP 位 点 的 数量 的 关系 存在 争论 , 一 些 
152 ”研究 表明 血浆 中 leptin 的 含量 和 表达 水 平 与 FTO 基 因 SNP 位 点 的 数量 呈正 相关 。Do 等 9 利用 


153 ”908 名 志愿 者 研究 FTO 基 因 SNP 位 点 与 肥胖 、leptin 含 量 和 静 息 代谢 率 的 关系 ， 发 现 FTO 基 因 


154 ”rs17817449 与 血液 中 leptin 含 量 星 显著 正 相 关 。 对 欧洲 青少年 的 研究 也 发 现 ，FTO 基 因 


155 ”rs9939609A 携 带 者 的 血浆 leptin 含 量 比 正常 者 高 (中 。Arrizabalaga 等 中 也 证 实 了 FTO 基 因 


156 ”rs9939609A 携 带 者 具有 较 高 的 血浆 leptin 含 量 。 虽 然 FTO 基 因 SNP 位 点 数量 与 血浆 中 leptin 含 


157 ” 量 和 表达 水 平 的 相关 性 的 研究 结果 存在 争议 , 但 是 这 些 结果 都 能 证 明 FTO 基 因 SNP 位 点 数量 


158 ”与 血浆 中 leptin 的 含量 和 表达 水 平 有 关 ， 而 leptin 与 能 量 平衡 相关 ， 这 表明 FTO 基 因 SNP 位 点 
159 ”数量 与 能 量 平衡 有 关 ， 然 而 其 中 的 确切 关系 还 尚 不 清楚 。 

160 综 上 所 述 ，F7O 基 因 SNP 位 点 与 肥胖 的 关系 是 通过 影响 食欲 肽 ghrelin 和 leptin 表 达 水 平 来 
161 ”实现 的 。 然而, 动物 机 体内 的 摄食 调节 机 制 十 分 复杂 ,涉及 的 摄食 调节 因子 较 多 。 目 前 其 他 
162 ”摄食 调节 因子 与 FTO 基 因 的 关系 尚未 明确 ， 还 有 待 于 进一步 的 研究 。 
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5 Al \ ge 


FTO 基 因 是 一 个 与 脂肪 代谢 和 肥胖 相关 的 基因 , 广泛 分 布 于 动物 的 各 组 织 中 , 在 脑 组 织 ， 


尤其 是 在 控制 食欲 的 下 丘脑 中 高 表达 。F7O 基 因 上 存在 许多 SNP 位 点 ， 如 rs9939609、 


rs1421085 和 rs17817449 等 , 这 些 SNP 位 点 会 通过 影响 食欲 肽 ghrelin 和 leptin 的 表达 水 平 来 增加 


摄食 , 进而 导致 肥胖 。 目 前 , 全 球 肥 胖 


症 的 发 病 率 逐年 增加 , 已 成 为 世界 性 的 公共 卫生 问题 ; 
在 畜牧 养殖 业 上 ， 很 多 动物 如 猪 、 鸡 、 鱼 等 也 都 普遍 存在 脂肪 沉积 过 剩 的 情况 ， 这 严重 影响 


F 


TAE m AM T. AE, 研究 FTO 基 


在 动物 体内 的 分 子 调控 机 制 可 为 预 
防 和 治疗 人 类 肥胖 提供 更 加 可 靠 的 理论 依据 , 也 可 为 动物 遗传 育种 和 品种 改良 技术 等 提供 科 


le 
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Research Advance of the Relationship between Fat Mass and Obesity Associated (FTO) Gene 
and Obesity: 
YUAN Dengyue! LIU Ju? DENG Wenqing34 HUO Feng34 LI Zhiqiong?* 
(1. College of Life Science, Neijiang Normal University, Neijiang 641100, China; 2. College of 
Animal Science and Technology, Sichuan Agricultural University, Chengdu 611130, China; 3. 
College of Chemistry & Chemical Engineering, Testing & Analysis Center, Neijiang Normal 
University, Neijiang 641100, China; 4. College of Chemistry and Materials Science, Sichuan 
Normal University, Chengdu 610068, China) 
Abstract: fat mass and obesity associated (FTO) gene is a new gene which was identified to be 
related to obesity in recent years. Genome wide association study (GWAS) indicated that there 
were lots of single nucleotide polymorphism (SNP) sites in FTO gene, and these SNP sites were 
associated with obesity. This paper reviewed the discovery, structure and distribution of FTO 
gene, the relationship between FTO gene SNP sites and obesity, and the role of FTO gene SNP 
sites in the process of developing obesity, with the aim of providing a valuable reference for 
mechanism of animal obesity. 
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